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	 Streszczenie
Cel pracy: Celem pracy jest porównanie przydatności oznaczania CA 125 w diagnostyce raka jajnika u kobiet 
przed i po menopauzie.
Materiał i metodyka: Do badań zgromadzono surowice 99 chorych z rakiem jajnika, z czego 28 było przed, a 
71 po menopauzie. Grupę kontrolną stanowiło 86 kobiet bez patologii w obrębie przydatków (34 przed i 52 po 
menopauzie). 
Do badań stężenia markera CA 125 użyto zestawu CA 125 ELISA Kit produkcji Zymed Laboratories. Przy użyciu 
statystyk opisowych obliczono wartości średnie, odchylenie standardowe, przedziały ufności stężeń CA 125 w obu 
grupach z podziałem na chore przed i po menopauzie. Przydatność oznaczania stężenia CA 125 w diagnostyce 
raka jajnika oceniono porównując parametry trafności diagnostycznej testu u chorych przed i po menopauzie. 
Analizę statystyczną wykonano przy użyciu pakietu StatSoft, Inc. (2001); STATISTICA (data analysis software 
system), version 6. www.statsoft.com.
Wyniki: Zaobserwowano wyższe (NS) stężenia CA 125 u pacjentek przed (10,01±15,41; 95%CI: 4,63-15,39IU/ml) 
w porównaniu do pacjentek po menopauzie (8,88±13,74; 95%CI: 5,06-12,71IU/ml) w grupie kontrolnej. Natomiast u 
chorych z rakiem jajnika stwierdzono wyższe stężenia markera po menopauzie i różnica ta była istotna statystycznie 
(352,11±432,07 vs 541,59±547,98; 95%CI: 184,57-519,65 vs 411,89-671,29, p<0,05). 
W grupie pacjentek przed menopauzą oceniono czułość testu oznaczania CA 125 na 64%, swoistość – 94,12% 
(FPR 5,9%; OR: 10,9), pozytywną wartość predykcji – 90% i negatywną wartość predykcji – 94,12%. Podobnie 
parametry trafności diagnostycznej testu oceniono w grupie kobiet po menopauzie, uzyskując czułość – 88,73%, 
swoistość – 98,07% (FPR 1,9%, OR: 46,7), pozytywną wartość predykcji – 98,44% i negatywną wartość predykcji 
– 86,44%.
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Wprowadzenie
Rak	jajnika	to	jeden	z	najczęstszych	nowotworów	u	kobiet.	
Stanowi	 ok.	 1/3	 złośliwych	 nowotworów	narządów	płciowych	
kobiety	 oraz	 jest	 główną	 przyczyną	 zgonów	 kobiet	 z	 powodu	
tych	nowotworów	[1,	2,	3].	Polska	należy	do	krajów	o	wysokiej	
zachorowalności	 na	 raka	 jajnika.	 Standaryzowany	 współczyn-
nik	 zachorowalności	 w	 roku	 2000	 wynosił	 10,1/100.000	 ko-
biet	 i	wzrósł	znacznie	od	roku	1963,	gdy	wynosił	5,9/100.000.	
Struktura	umieralności	z	powodu	raka	jajnika	wyniosła	w	2000r.	
5,6%,	 a	 standaryzowany	 współczynnik	 umieralności	 wyniósł	
6,7/100.000	kobiet	[4,	5].
Mimo	 rozwoju	 medycyny,	 udoskonalenia	 technik	 chirur-
gicznych	oraz	wprowadzenia	nowych	protokołów	leczenia	che-
micznego	odsetek	pięcioletnich	przeżyć	na	 świecie	 zasadniczo	
nie	 uległ	 zmianie	 i	 dotyczy	 grupy	 ok.	 30-50%	 pacjentek	 we	
wszystkich	stopniach	zaawansowania	klinicznego,	w	Polsce	ok.	
44%	[6,	7].	Główną	przyczyną	takiego	stanu	rzeczy	jest	późne	
rozpoznawanie	choroby,	gdyż	75%	raków	jajnika	rozpoznajemy	
w	zaawansowanych	stadiach	(FIGO	III	i	IV)	[1,	6,	8,	9].	
W	chwili	obecnej	podstawowym	biochemicznym	markerem	
raka	jajnika	jest	antygen	CA	125.	Ekspresja	CA	125	jest	głównie	
związana	z	nowotworami	nabłonkowymi.	Ze	względu	na	dużą	
czułość	 (78-85,5%)	 i	 swoistość	 (78,3-93%)	 uznawany	 jest	 za	
najlepszy	marker	innych	niż	śluzowe	raków	jajnika	[10,	11].	
We	wczesnym	etapie	 choroby	 antygen	CA	125	uwalniany	
jest	z	powierzchni	komórek	raka	i	może	drogą	naczyń	chłonnych	
i	żylnych	dostać	się	do	krążenia	systemowego.	Niestety	u	połowy	
kobiet	z	rakiem	jajnika	w	I	stopniu	zaawansowania	wartości	CA	
125	są	prawidłowe,	a	znacznie	podwyższone	wartości	markera	
obserwuje	się	u	90%	pacjentek	z	chorobą	zaawansowaną.	Ponadto	
około	20%	wszystkich	złośliwych	nowotworów	nabłonkowych	
jajnika	nie	wykazuje	lub	wykazuje	nieznaczną	ekspresję	CA	125	
[12,	13].	
Cel	pracy
Celem	 pracy	 jest	 ocena	 wartości	 predykcyjnej	 testu	
oznaczania	CA	125	w	diagnostyce	 raka	 jajnika	u	kobiet	 przed	
i	po	menopauzie.
Materiał	i	metodyka
Grupę	badaną	stanowiło	99	chorych	z	rakiem	jajnika,	z	czego	
28	 było	 przed,	 a	 71	 po	 menopauzie.	 Stopień	 zaawansowania	
klinicznego	 ustalono	 na	 podstawie	 pełnego	 protokołu	
operacyjnego.	
Wczesne	 stadia	 zaawansowania	 choroby	 (FIGO	 I)	
stwierdzano	 odpowiednio	 u	 10	 (35,7%)	 pacjentek	 przed	
menopauzą	i	u	10	(14.1%)	po	menopauzie.	(Tabela	I).	
Wnioski: Stwierdzono większą przydatność oznaczania CA 125 w diagnostyce raka jajnika u kobiet po 
menopauzie. W tej grupie pacjentek obserwowano wyższe stężenia markera u chorych z rakiem jajnika w stosunku 
do nieznacznego obniżenia stężenia CA 125 u kobiet zdrowych. Potwierdziła to analiza parametrów trafności 
diagnostycznej testu wskazująca na wyższą czułość, swoistość i pozytywną wartość predykcyjną testu w populacji 
kobiet pomenopauzalnych.
 Słowa kluczowe: CA 125 / markery / rak jajnika / 
	 Abstract
Aim: The aim of the study was to evaluate the usefulness of CA125 measurements in ovarian cancer diagnostics 
in pre- versus postmenopausal women.
Material and methods: The study group consisted of 99 serum specimens of women diagnosed with ovarian 
cancer (28 pre- and 71 postmenopausal). 
The control group consisted of 86 specimens collected from women without any ovarian pathology (34 pre – and 52 
postmenopausal). CA 125 measurements were performed with Zymed Laboratories CA 125 ELISA Kit. Descriptive 
statistics, including mean values, standard deviation (SD) and 95CI of CA 125 among pre- and postmenopausal 
women, were calculated. The usefulness of CA 125 measurements in ovarian cancer diagnostics was assessed by 
calculating specificity, sensitivity, positive and negative predictive rates among pre- versus postmenopausal women. 
Statistical calculation was preformed with the use of STATISTICA 6.0 StatSoft Inc. (2001)software (www.statsoft.
com).
Results: Higher CA 125 concentrations were observed in controls among pre- versus postmenopausal women 
(10,01±15,41; 95%CI: 4,63-15,39IU/ml vs. 8,88±13,74; 95%CI: 5,06-12,71IU/ml, respectively, NS). In contrary, 
among women with ovarian cancer, CA 125 levels were higher in postmenopausal women when compared to 
premenopausal (352,11±432,07; 95%CI: 184,57-519,65 vs. 541,59±547,98 95%CI: 411,89-671,29, respectively, 
p<0,05). In premenopausal group the CA 125 sensitivity was calculated at 64% whereas specificity 94,12% (FPR 
5,9%; OR: 10.9), positive predictive value 90% and negative predictive value 94,12%. Among postmenopausal 
women results were as follows: sensitivity 88,73%, specificity 98,07% (FPR 1,9%, OR: 46,7), positive predictive 
value 98,44% and negative predictive value 86,44%.
Conclusions: CA 125 measurements were more useful in the postmenopausal group. Higher CA 125 levels were 
observed in women with ovarian cancer diagnosis when compared to controls, in which lower CA 125 were observed. 
Higher sensitivity, specificity and positive predictive values were observed in the postmenopausal group.
 Key words: CA 125 / biomarkers / ovarian cancer / 
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Najczęstszym	typem	histologicznym	był	rak	surowiczy	–	67	
przypadków.	Ponadto	stwierdzono	10	endometrialnych,	9	śluzo-
wych	oraz	14	rzadziej	spotykanych	postaci	raka	 jajnika,	m.	 in.	
jasnokomórkowe,	neuroendokrynne,	niezróżnicowane.	
Grupa	kontrolna	to	86	kobiet	bez	patologii	w	obrębie	przy-
datków	(34	przed	i	52	po	menopauzie).	W	grupie	kontrolnej	zna-
lazły	 się	 zarówno	 kobiety	 bez	 schorzeń	 ginekologicznych,	 jak	
i	leczone	z	powodu	różnych	dolegliwości,	m.	in.	nieprawidłowe	
krwawienia	maciczne,	dysplazja	szyjki	macicy,	wysiłkowe	nie-
trzymanie	moczu,	itp.
Do	badań	stężenia	markera	CA	125	użyto	zestawu	CA	125	
ELISA	 Kit	 produkcji	 Zymed	 Laboratories.	 Oznaczenia	 stężeń	
CA	125	w	surowicy	krwi	wykonano	zgodnie	z	procedurą	labora-
toryjną	wg	załączonej	przez	producenta	instrukcji.
Analizę	statystyczną	wykonano	przy	użyciu	pakietu	StatSoft,	
Inc.	 (2001);	 STATISTICA	 (Data analysis software system), 
version 6.	www.statsoft.com.
Wyniki
Dokonano	 pomiarów	 stężeń	 CA	 125	 w	 grupie	 kontrolnej	
oraz	 grupie	 badanej	 z	 podziałem	 na	 pacjentki	 przed	 i	 po	me-
nopauzie.	Obliczono	 średnie	 stężenia,	 odchylenia	 standardowe	
(SD),	błąd	standardowy	(SEM),	zakres	wartości	(min	i	max)	oraz	
95%	 przedziały	 ufności	 (CI).	Uzyskane	wyniki	 przedstawiono	
w	tabeli	II	oraz	graficznie.	(Rycina	1).
Porównano	stężenia	CA	125	w	grupach	kontrolnej	i	badanej	
stwierdzając	 obecność	 istotnej	 statystycznie	 różnicy.	 (Tabela	
III).	
Wartości	 średnich	 stężeń	 oraz	 95%	 przedziałów	 ufności	
wyniosły	odpowiednio:	
•		 9,33IU/ml	(95%CI:	6,25-12,41IU/ml)	oraz	
•		 488,00IU/ml	(95%CI:	383,74-592,26IU/ml).
Zaobserwowano	wyższe	 stężenia	CA	 125	 u	 kobiet	 	 przed	
(10,01±15,41;	 95%CI:	 4,63-15,39IU/ml)	 w	 porównaniu	 do	
pacjentek	 po	 menopauzie	 (8,88±13,74;	 95%CI:	 5,06-12,71IU/
ml)	 w	 grupie	 kontrolnej.	 Jednak	 różnica	 nie	 była	 istotna	
statystycznie.	Natomiast	u	chorych	z	rakiem	jajnika	stwierdzono	
wyższe	stężenia	markera	po	menopauzie	i	różnica	ta	była	istotna	
statystycznie	(352,11±432,07	vs	541,59±547,98;	95%CI:	184,57-
519,65	vs	411,89-671,29IU/ml,	p<0,05).	(Tabela	III).	
Na	 podstawie	 analizy	 stężeń	CA	 125	w	 grupie	 kontrolnej	
skalkulowano	 wartość	 odcinającą	 testu	 diagnostycznego	 na	
poziomie	52,38U/ml	(wartość	średnia	+	3SD).
Posługując	 się	 wartością	 odcinającą	 zbadano	 parametry	
trafności	diagnostycznej	testu	oznaczania	stężenia	CA	125	jako	
markera	raka	jajnika.	(Tabela	IV).	
Wartości	 liczbowe	 dotyczą	 odpowiednio	 pacjentek:	 
wszystkich	/	przedmenopauzalnych	/	pomenopauzalnych.
Czułość	=	80,81/64,28/87,32%.•	
Swoistość	=	96,51/94,12/98,08%.•	
Pozytywna	wartość	predykcji	=	96,38/90/98,41%.•	
Negatywna	wartość	predykcji	=	81,37/76,19/85%.•	
Iloraz	szans	(OR	-	Likelihood	Ratio)	=	•	
23,15/10,93/45,48.
Odsetek	wyników	fałszywie	pozytywnych	(FPR	–	•	 False 
positive rate)	=	3,49/5,88/1,92%.
Tabela I. Rozkład stopni zaawansowania klinicznego raka jajnika u kobiet przed- i po menopauzie.
Tabela II. Zestawienie wartości średnich i zakresu stężeń CA 125 w poszczególnych grupach pacjentek.  
(SD: odchylenie standardowe; SEM: błąd standardowy średniej; 95%CI: przedziały ufności); (K – grupa kontrolna, B – grupa badana, K_pre – grupa kontrolna przed menopauzą, 
K_post – grupa kontrolna po menopauzie, B_pre – grupa badana przed menopauzą, B_post – grupa badana po menopauzie).
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Na	 podstawie	 analizy	 parametrów	 trafności	 diagnostycz-
nej	testu	należy	stwierdzić	najwyższą	jego	wartość	u	kobiet	po	
menopauzie.	W	tej	grupie	chorych	odsetek	wyników	fałszywie	
dodatnich	wynosi	zaledwie	1,92%	–	za	dobry	do	badań	przesie-
wowych	należy	uznać	test	z	FPR	na	poziomie	5%.	Porównując	
OR	można	przyjąć,	że	w	razie	stwierdzenia	podwyższonych	war-
tości	CA	125	u	chorych	po	menopauzie	w	grupie	tej	jest	4-krot-
nie	 wyższe	 ryzyko	 stwierdzenia	 procesu	 nowotworowego	 niż	
u	kobiet	przed	menopauzą.
Dyskusja
Nowotwory	z	nabłonka	powierzchniowego	jajnika	stanowią	
około	 60%	wszystkich	 guzów	 jajnika	 oraz	 około	 80-90%	 zło-
śliwych	nowotworów	 jajnika.	Odmiana	 surowicza	 raka	 jajnika	
jest	najczęstsza	i	jest	rozpoznawana	w	60-80%	przypadków.	Do	
innych	gruczolakoraków	jajnika	należą	odmiany	śluzowa,	endo-
metrialna,	 jasnokomórkowa	 oraz	 guzy	 zbudowane	 z	 komórek	
przejściowych.	
W	prezentowanej	pracy,	kobiety	z	rozpoznanym	rakiem	suro-
wiczym	stanowiły	67,7%	(67/99	przypadków),	endometrialnym	
10,1%	(10/99	przypadków),	śluzowym	9,1%	(9/99	przypadków).	
Pozostałe	postacie	raka	jajnika	(jasnokomórkowe,	neuroendok-
rynne	i	niezróżnicowane)	rozpoznawano	w	14,1%	przypadków	
(14/99	kobiet).	Dane	pokrywają	się	z	danymi	epidemiologiczny-
mi	prezentowanymi	w	innych	pracach	[14,	15].
Zarówno	w	grupie	badanej	 jak	 i	kontrolnej	 rozkład	wieku	
pacjentek	jest	rozkładem	normalnym.	Testem	t	dla	prób	niezależ-
nych	porównano	wiek	kobiet	w	obu	grupach.	
Nie	stwierdzono	różnic	istotnych	statystycznie,	co	świadczy,	
że	 obie	 grupy	 są	 porównywalne	 w	 zakresie	 wieku.	 Średnie	
wieku	w	obu	grupach	są	zbliżone	(58,45±10,55	vs	56,64±12,30	
lat,	 NS).	 Podobnie	 porównano	 wiek	 chorych	 w	 obu	 grupach	
przed	i	po	menopauzie.	Średnia	wieku	miesiączkujących	kobiet	
z	rakiem	jajnika	to	45,25±5,43	lat	w	porównaniu	z	44,94±5,95	lat	
w	grupie	kontrolnej	(NS).	
Tabela III. Porównanie stężeń CA 125 pomiędzy poszczególnymi grupami. Test U Manna-Whitneya, istotny statystycznie z p<0,05. (K – grupa kontrolna, B – grupa badana, 
K_pre – grupa kontrolna przed menopauzą, K_post – grupa kontrolna po menopauzie, B_pre – grupa badana przed menopauzą, B_post – grupa badana po menopauzie).
Tabela IV. Ocena trafności diagnostycznej testu przy użyciu wartości odcinającej. Wartości liczbowe dotyczą odpowiednio pacjentek:  
wszystkich/przedmenopauzalnych/pomenopauzalnych. Rak jajnika (+): pacjentki z rakiem jajnika; Rak jajnika(-): pacjentki zdrowe; CA 125 (+): pacjentki ze stężeniem 
CA 125 powyżej wartości odcinającej; CA 125 (-): pacjentki ze stężeniem CA 125 poniżej wartości odcinającej. ).
 
Rycina 1. Stężenia CA 125 w poszczególnych grupach.  
(K – grupa kontrolna, B – grupa badana, K_pre – grupa kontrolna przed 
menopauzą, K_post – grupa kontrolna po menopauzie, B_pre – grupa 
badana przed menopauzą, B_post – grupa badana po menopauzie).
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Z	 kolei	 średnia	 wieku	 kobiet	 po	 menopauzie	 chorych	 na	
raka	 jajnika	 to	 63,66±6,87	 lat	 w	 porównaniu	 do	 64,29±8,86	
lat	w	grupie	kontrolnej	(NS).	Przedstawione	dane	dowodzą,	że	
analizy	stężeń	CA	125	dokonano	w	jednorodnych	po	względem	
wieku	grupach.
Białko	 CA	 125	 jest	 w	 chwili	 obecnej	 rutynowo	 oznacza-
ne	 podczas	 procesu	 diagnostyki	 i	monitorowania	 raka	 jajnika.	
Przyjmuje	 się,	 że	wartość	 powyżej	 35U/ml	 jest	wartością	 nie-
prawidłową.	Białko	to	charakteryzuje	się	bardzo	dużą	specyficz-
nością	 i	 czułością	 przy	wykrywaniu	 raka	 jajnika.	 Stężenia	CA	
125	są	podwyższone	u	ponad	80%	kobiet	z	rakiem	jajnika	i	tylko	
u	mniej	niż	1%	zdrowych	kobiet	[16,	17,	18,	19].	
Wartość	CA	125	jest	podwyższona	u	około	50%	kobiet	z	ra-
kiem	jajnika	w	stadium	FIGO	I.	Nie	jest	to	wartość	zachwycają-
ca,	jednak	należy	zwrócić	uwagę	na	fakt,	że	wyniki	prawdziwie	
dodatnie	w	stadium	FIGO	II,	III	i	IV	uzyskuje	się	u	80%	kobiet.	
Niestety	pozostałe	20%	przypadków	raka	jajnika	pozostałoby	nie	
wykryte	przy	zastosowaniu	jedynie	markera	CA	125	[20,	21].	
W	przedstawianej	pracy	obliczona	czułość	i	swoistość	testu	
CA	125	wyniosła	odpowiednio	80,8%	i	96,5%.	Pokrywa	się	to	
z	 doniesieniami	 literaturowymi	 dowodząc	 jednocześnie	wiary-
godności	uzyskanych	w	pracy	wyników	[19].
Wiele	chorób,	czy	stanów	fizjologicznych	może	spowodo-
wać	podwyższone	wartości	CA	125	w	 surowicy	krwi,	 co	 zna-
cząco	utrudnia	postawienie	jednoznacznego	rozpoznania.	Należą	
do	nich	endometrioza,	łagodne	torbiele	jajników,	mięśniaki,	za-
palenie	przydatków	czy	też	miesiączka	lub	ciąża	w	pierwszym	
trymestrze.	 Ponadto,	 aż	 60%	 chorych	 z	 marskością	 wątroby,	
70%	z	rakiem	trzustki	i	około	20-25%	z	nowotworami	złośliwy-
mi	o	innej	lokalizacji	niż	jajnik	prezentuje	podwyższone	stęże-
nia	markera	CA	125	w	surowicy	krwi	[21].	U	zdrowych	kobiet	
stwierdzono	najwyższe	wartości	stężeń	CA	125	w	pierwszych	9	
dniach	cyklu,	a	najniższe	po	menopauzie	[22].	
W	2001	roku	opublikowano	dane	z	badania	populacyjnego	
obejmujące	grupę	18.748	kobiet	po	menopauzie.	Zdefiniowano	
czynniki	wpływające	 na	 poziom	CA	125	w	 surowicy.	Wyższe	
stężenia	 markera	 obserwowano	 u	 kobiet	 rasy	 kaukaskiej	 oraz	
w	przypadku	choroby	nowotworowej	innej	niż	rak	jajnika	w	wy-
wiadzie.	Niższe	stężenia	markera	stwierdzano	u	kobiet	po	histe-
rektomii	oraz	u	palaczek	tytoniu	i	regularnie	pijących	kawę	(ko-
feina).	Czynnikami	predykcyjnymi	stężeń	CA	125	są	także	wiek	
menarche	i	menopauzy	oraz	torbiele	jajników	w	wywiadzie.	
Nie	mają	natomiast	znaczenia:	rodność,	stosowanie	hormo-
nalnej	terapii	zastępczej	czy	też	antykoncepcyjnej	[23].
Obserwowano	 wyższą	 czułość	 i	 specyficzność	 testu	
z	 użyciem	 CA	 125	 u	 kobiet	 po	 menopauzie	 (pozytywna	
wartość	 predykcji	 98%,	 negatywna	 wartość	 predykcji	 72%)	
w	porównaniu	do	kobiet	przed	menopauzą	(pozytywna	wartość	
predykcji	49%,	negatywna	wartość	predykcji	93%) [24].	Jest	to	
zbieżne	z	wynikami	uzyskanymi	w	pracy.	Można	w	tym	miejscu	
zadać	pytanie:	na	ile	różnice	te	wynikają	z	faktu,	że	kobiety	przed	
menopauzą	 częściej	mają	 fałszywie	 zawyżone	wyniki	CA	125	
z	powodu	schorzeń	współistniejących	czy	stanów	fizjologicznych,	
a	na	ile	zależy	to	od	struktury	stopni	zaawansowania	klinicznego	
nowotworu?	
W	 zgromadzonym	 materiale	 częściej	 stwierdzano	
zaawansowane	 postaci	 choroby	 u	 chorych	 po	 menopauzie.	
Biorąc	pod	uwagę,	że	im	bardziej	zaawansowana	choroba,	tym	
wyższe	wartości	CA	125	można	 przyjąć,	 że	 u	 pacjentek	w	 tej	
grupie	należy	z	założenia	oczekiwać	wyższych	stężeń	markera.	
Z	 drugiej	 strony	 dysproporcja	 w	 stopniach	 zaawansowania	
klinicznego	w	obu	grupach	kobiet	dowodzi	większych	trudności	
diagnostycznych	 u	 chorych	 po	 menopauzie,	 co	 może	 mieć	
związek	z	brakiem	specyficznych	objawów,	czy	ze	zgłaszalnością	
do	badań,	mniejszą	po	menopauzie.	
Jeżeli	rozpoznajemy	u	chorych	po	menopauzie	raka	jajnika	
to	zwykle	jest	to	postać	zaawansowana.	Tym	bardziej	należałoby	
się	zastanowić	nad	zweryfikowaniem	wartości	odcinającej	testu	
w	tej	grupie	chorych.
Wniosek
W	 świetle	 uzyskanych	 wyników	 należałoby	 rozważyć	1.	
obniżenie	 wartości	 odcinającej	 testu	 CA	 125	 w	 grupie	
kobiet	po	menopauzie.	
Przedstawione	 w	 pracy	 wyniki	 wymagają	 dyskusji	2.	
i	przeprowadzenia	szerszych	badań.
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